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APRESENTACAO

Cada vez mais observamos que a formacgao profissional deve ser completa e
extensiva, chegando a ser extenuante com a evolugcao das tecnologias.

O aluno/profissional graduado deve estar atento aos novos acontecimentos,
sendo assim é imprescindivel o habito da leitura de artigos cientificos que nos trazem
0 que acontece de mais novo em avaliagcdes, métodos de diagnoéstico e tratamento.

Este compilado de 21 artigos contempla os saberes e competéncias em
Fisioterapia nos atualizando sobre estes diversos temas relevantes da atualidade.

Além do habito da leitura devemos nos conscientizar em extravasar nosso
conhecimento para os demais profissionais, esta troca de experiéncias contribui para
o desenvolvimento de atitudes e habilidades para o exercicio profissional de forma
segura e com qualidade.

Boa Leitural
Anelice Calixto Ruh
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CAPITULO 16

INFLUENCIA DA VENTILACAO NAO INVASIVA NA
DISTROFIA MUSCULAR DE DUCHENNE (DMD) — UMA

Bianca Paraiso de Araujo
Centro Universitario IBMR — Rede Laureate, Rio
de Janeiro, RJ

Beatriz Jaccoud Ribeiro
Centro Universitario IBMR — Rede Laureate, Rio
de Janeiro, RJ

Angélica Dutra de Oliveira
Centro Universitario IBMR — Rede Laureate, Rio
de Janeiro, RJ

RESUMO: Objetivo: O presente trabalho teve
como foco analisar a influéncia da Ventilacdo
Néo Invasiva (VNI) em pacientes com DMD,
a qual se caracteriza como um disturbio
genético ligado ao cromossomo X, gerando
comprometimento muscular progressivo. Com
isso, foi considerado o uso dos parametros
da Capacidade Vital (VC) e Fragcdo de Ejecado
do Ventriculo Esquerdo (LVEF) para analisar
a evolugdo da doenca. Método: Essa revisao
sistematica foi desenvolvida de acordo com a
declaragcdo do PRISMA, com base em artigos
pesquisados nos bancos de dados do PUBMED,
Base PEDro, Lilacs, Scielo e Bireme. As
buscas foram realizadas nas linguas inglesa e
portuguesa, semfiltro para adatainicial e até abril
de 2018. Resultados: Os trabalhos avaliaram a
capacidade respiratoria de 299 pacientes, onde
foram divididos em 2 grupos experimentais que
utilizaram diariamente o tratamento com a VNI
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REVISAO SISTEMATICA

grupo 1 (G1) que utilizou apenas intervengdes
noturnas e o grupo 2 (G2) durante 24 horas
comparados com o grupo controle (GC), tendo
eles uma idade média de 21,74 anos. Durante
os estudos, o G1 apresentou uma porcentagem
média na escala VC entre 17,15% e G2 9,65%,
ja a LEVF demonstrou no G1 49,11% e GC
36,31%. Conclusao: Observou-se que o G1
apresentou valores do VC maiores comparados
com o G2, sugerindo entdo que a utilizagdo da
VNI Noturna pode promover ao paciente um
melhor prognostico da capacidade respiratéria.
Estes resultados podem estar correlacionados
com uma maior oxigenagao do tecido muscular
cardiaco, favorecendo o aumento do volume de
sangue ejetado pelo ventriculo esquerdo.
Palavras-chave: Distrofia
Duchenne, VNI, ventilacdo nao invasiva, VC,
LVEF.

ABSTRACT: Objective: This study aims to
analyze noninvasive ventilation (NIV) in patients
with DMD, a genetic disorder related to the X
chromosome that causes progressive muscular

Muscular de

impairment. Thus, the use of its Vital Capacity
(VC) determinants and the left ventricular
ejection fraction (LVEF) were analyzed to
comprise the evolution of the disease. Method:
This systematic review was developed according
to a PRISMA statement, based on databases
searched from PUBMED database, PEDro

Base, Lilacs, Scielo and Bireme. Results:
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299 patients were evaluated for respiratory capacity, then they were divided into 2
experimental groups that used daily treatment with one group VNI 1 (G1), which uses
only the night interventions and the group 2 (G2) for 24 hours compared to the control
group (CG), the patient average age was 21.74 years. During the studies, the G1
obtained an average participation in the VC scale between 17.15% and G2 9.65%,
however LEVF showed G1 49.11% and GC 36.31%. Conclusion: It was observed that
G1 had higher CV values compared to G2, suggesting that the use of NIV can promote
for the patients a better prognosis of respiratory capacity. The results may be correlated
with increased oxygenation of the cardiac muscle tissue, favoring an increase in the
volume of blood ejected from the left ventricle.

KEYWORDS: Duchenne Muscular Dystrophy, NIV, noninvasive ventilation, VC, LVEF.

11 INTRODUCAO

A Distrofia muscular de Duchenne (DMD) € uma doenca ligada ao cromossomo
X que afeta cerca de 1 em cada 3.500 a 6.000 nascimentos masculinos por ano
(BUSHBY e cols., 2010,). Na DMD ocorre a mutagdo no gene que codifica a proteina
distrofina, com isso pouca ou nenhuma distrofina est4 presente no sarcolema desses
pacientes. Assim, a auséncia do refor¢o estrutural da distrofina, favorece o rompimento
do sarcolema durante a contracdo muscular. A alteracdo da membrana plamatica
facilita o rompimento progressivo e lento das fibras musculares e a consequente morte
do tecido (TORTORA e cols., 2016).

Os pacientes com DMD regularmente apresentam desenvolvimento normal e
raramente manifestam sintomas até os 2 anos de idade. Depois disso, 0s pacientes
apresentam fraqueza muscular progressiva, um dos sinais clinicos mais caracteristicos
€ a manobra de Gowers, com a evolugcédo da doenca, geralmente os pacientes perdem
a deambulacéo aos 7-12 anos de idade (LEE e cols., 2018).

A DMD ¢é caracterizada por fraqueza muscular progressiva, comprometimento
respiratorio e cardiaco, assim as principais causas de mortalidade sao complica¢des
cardiacas e respiratorias (BUSHBY e cols., 2010,). Frequentemente, a disfungéo
cardiaca em pacientes com DMD acarretam cardiomiopatia ou arritmia cardiaca. A
Cardiomiopatia ocorre geralmente em torno de 14 a 15 anos, porém pode ocorrer em
qualquer faixa etaria (COX e cols., 1997; EL-ALOUL e cols., 2017).

O tratamente mais indicado para retardar o aparecimento da cardiomiopatia em
Duchenne é realizado com corticoides orais (BARBER e cols., 2013). Entretanto, mais
estudos precisam ser realizados, afim de determinar o momento ideal para iniciar a
medicacéo (LEE e cols., 2018).

Para minimizar o trabalho respiratério, os pacientes progressivamente aceleram
a frequéncia respiratoria. Apesar dessa estratégia, em uma determinada etapa da
doenca, ndo é mais possivel manter uma adequada ventilagdo alveolar e ha uma
consequente elevacao da pressao arterial de gas carbdnico (PaCOz2). A hipercapnia
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noturna, tipicamente, ocorre quando a capacidade vital (VC) fica abaixo de 40% do
valor adequado e em até 12 meses, 70% dos casos progridem para hipercapnia diurna
(HUKINS e cols., 2000; TOUSSAINT e cols., 2007,; WARD e cols., 2005). Dentre
os pacientes com DMD, o declinio da VC geralmente inicia na adolescéncia, estima-
se que até 90% dos quais nédo utilizam ventilacdo nao invasiva (VNI), falecem por
complicagbes pulmonares associado com a fraqueza da musculatura respiratéria entre
16,2 e 19 anos de idade e dificilmente apds os 25 anos (EMERY e cols., 1980; INKLEY
e cols., 1974; PHILLIPS e cols., 2001; RIDEAU e cols., 1983; VIGNOS e cols., 1977).

A VNI é uma técnica de suporte ventilatério, onde o fornecimento de ar é
realizado para as vias aéreas mediante a utilizacdo de mascaras que sao conectadas
ao ventilador (QUINTAO e cols., 2009; MEHTA e cols., 2001). BiPAP (Bi-level positive
airway pressure) e CPAP (Continuous positive airway pressure) sao exemplos de
métodos de VNI que vém evoluindo como consequéncia dos estudos realizados sobre
os efeitos das terapias ventilatérias (SOUBANI e cols., 2014; HO e cols., 2006).

Entre os comprometimentos apresentados pelos pacientes com DMD, o
enfraquecimento gradual dos muasculos respiratérios eventualmente leva a insuficiéncia
respiratéria crénica, devido a isso a utilizacdo da ventilacdo nao invasiva em casa se
faz necessario (INKLEY e cols., 1974). Geralmente, a VNI é primeiramente introduzida
apenas a noite, assim que 0 paciente comeca a exibir sinais de hipoventilagéo
durante a vigilia (ABOUSSOUAN e cols., 2015). Com a progressao da doencga, ha
necessidade da utilizacdo da VNI durante o dia, intermitentemente no inicio e, em
seguida, continuamente (BACH e cols., 2011).

Com isso, essa revisao sistematica visa analisar a evolucao respiratoria dos
pacientes acometidos pela DMD submetidos a ventilagcdo n&o invasiva, comparado
com os dados apresentados pelo grupo controle. A avaliagdo sera baseada nos
parametros da Capacidade Vital (CV) e Fracdo de Ejecao do Ventriculo Esquerdo
(LVEF) com o objetivo de analisar a progressao da doenca.

2 | METODOS

Essa revisao sistematica foi desenvolvida de acordo com a declaragcdo do
PRISMA, com base em artigos pesquisados nos bancos de dados do PUBMED, Base
PEDro, Lilacs, Scielo e Bireme as buscas foram feitas em abril de 2018.

As palavras-chave utilizadas foram: Distrofia Muscular de Duchenne, VNI,
ventilacdo néo invasiva, VC, LVEF. A busca foi realizada sem filtro para data inicial,
com limite para abril de 2018, os artigos selecionados encontravam-se na lingua
inglesa e portuguesa.

Foram incluidos no estudo, artigos que cumpriram os critérios incluséo, sendo
eles: abordar a DMD, utilizar a ventilagdo ndo invasiva no tratamento fisioterapéutico,
nao ser um artigo de reviséo sisteméatica, metanalise ou estudo de caso, e utilizar os

parametros da capacidade vital e fracéo de ejecao do ventriculo esquerdo.
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ApOs a elaboracéo das palavras chaves, a busca nas bases de dados apresentou
0s seguintes resultados: foram encontrados 144 artigos (PUBMED), 85 artigos (Scielo),
645 artigos (Bireme), 10 artigos (Lilacs) e 18 artigos (Base PEDro), gerando um total
de 902 artigos.

Apos a exclusao de 50 artigos duplicados, foi feita a leitura de titulos e resumos
de 852. Apoés essa analise, foram selecionados 84 trabalhos para a leitura na integra,
com a avaliagdo dos mesmos, foi identificado 4 artigos que contemplaram os critérios
de elegibilidade, conforme ilustrado na Imagem 1.

Registros identificados através da
pesquisa de bases de dados
o
§ PubMed (N= 144)
£ Scielo (N= 85) Registros apds a remoc&o de
c Bireme (N= 645) —— duplicatas
[0} .
o Lilacs (N=10) (N=852)
PEDro (N= 18)
(N=902)
£ \L
S
8 Registros se,lecionados com Registros excluidos com base na
~ base em titulo e resumo S revisdo do titulo e resumo
(N=84) (N=768)
° \L Artigos de texto completo excluidos
B por motivos:
kel Artigos de texto completo
28 avaliados para elegibilidade S Case Reported (N=13)
E’ (N=66) Comparar DMD com outras doencas
w (N=10)
VNI no pods operatério (N=2)
Comparar VNI e VM (N=3)
Nao abordar a influéncia da VNI
° (N=16)
o Estudos incluidos na revisao N&o utilizar VC (N=2)
3 sistematica Sem grupo controle (N=10)
£ (N=4) Outro idioma (N=1)
Review (N=5)

Imagem 1: Fluxograma.

3| RESULTADOS

A amostra foi composta de 299 pacientes (n=299), em que 170 pertenciam ao
grupo experimental (GE) e 129 ao grupo controle (GC), onde 100% dos integrantes de
ambos 0s grupos eram do sexo masculino. A idade média apresentada pelos grupos
foi de 24,38 + 4,68 e 19,1 + 2,61 anos, respectivamente.

Os artigos selecionados avaliam a eficacia do tratamento fisioterapéutico utilizando
a VNI, seja ele durante a noite ou domiciliar (G1), ou durante 24h (G2) comparado com
o tratamento tradicional do paciente sem a utilizagéo da ventilacéo (GC), utilizando os
parametros de avaliacdo respiratoria com a finalidade de acompanhar a evolu¢ao do
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paciente durante o estudo (Tabela 1).

Autor GE GC

Toussaint e cols, |Hipercapnia antes da VNI/ VNI Noturna
2008 / VNI durante 24h

Ishikawa e cols, VNI Noturna / VNI durante 24h

2010
Sem VNI
Santos e cols,
ors VNI Noturna
Lee e cols, VNI Domiciliar
2018

Tabela 1: Frequéncia de utilizacdo da VNI durante o tratamento. Fonte: Lee e cols, 2018;
Toussaint e cols, 2008; Ishikawa e cols, 2010; Santos e cols, 2016.

A evolucédo da doenca foi avaliada através de diversos parametros, onde a
funcionalidade respiratéria do paciente foi observada pelos niveis da Capacidade
Vital (VC). Os integrantes do GE foram submetidos as interveng¢des descritas acima,
obtendo as médias citadas abaixo:

+ G1 Pré Intervencgao: 9,27%;
+  G1 Po6s Intervencéao: 8,5%;
« (G1:16,13% = 7,08;

+ G2:9,65% + 3,33.

O paréametro da VC apresentou maiores niveis para o G1 que utilizou a VNI
Noturna (16,13% =+ 7,08), quando comparado com o0s resultados dos pacientes
representantes do G2, que realizaram VNI durante 24h (9,65% =+ 3,33). Sugerindo que
a intervencao fisioterapéutica noturna em comparacao ao tratamento durante todo o
dia promove um melhor progndéstico do paciente, favorecendo o retardo da progressao
da insuficiéncia respiratoria causada pela evolugcéo da doenca (Grafico 1).
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Grafico 1: Média dos resultados da Capacidade Vital (VC) com o Desvio padrao, entre os
grupos G1 e G2. Fonte: Toussaint e cols, 2008; Ishikawa e cols, 2010; Santos e cols, 2016.

Foi apresentado dados dos niveis da VC, pré e po6s intervencao da VNI do G1,
indicando valores iniciais de 9,27% e finais de 8,5% (Grafico 2). Demonstrando um
declinio controlado, quando comparado com o GC, deste modo, indicando uma menor
perda da funcionalidade respiratéria do paciente submetido a VNI.

10% -
10% -
9% -

9% -

Niveis - Capacidade Vital

8% -

8% -
Pré Pés

Gréfico 2; Média dos resultados da Capacidade Vital (VC) em pacientes do G1 durante o
periodo pré e pds intervencado. Fonte: Toussaint e cols, 2008; Santos e cols, 2016.

Além da capacidade respiratéria, foi avaliada a Fracao de Ejecao do Ventriculo
Esquerdo (LVEF) dos pacientes submetidos a VNI Noturna, e tais dados foram
comparados com o GC, o qual ndo utilizou a mesma intervencdo. Os niveis médios
alcancados pelo G1 séo 49,11% e o GC alcancou 35,31%, indicando que o G1
apresentou maiores niveis de LVEF, resultando em uma melhor funcionalidade
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cardiaca do individuo.
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Grafico 3: Média dos resultados da Fragéo de Ejecéo do Ventriculo Esquerdo (LVEF) entre os
grupos G1 e GC. Fonte: Lee e cols, 2018; Ishikawa e cols, 2010.

4 | DISCUSSAO

Na DMD, os problemas respiratérios e a disfungdo do musculo cardiaco sao
agravados substancialmente com a progressao da doenca, resultando em diminuicao
da qualidade de vida desses pacientes (SARNAT e cols., 2015). Devido a melhoria
dos tratamentos respiratorios, com o uso de ventiladores noturnos e técnicas de tosse
mecanicamente assistida, as complicagdes pulmonares estdo diminuindo, porém os
pacientes estao frequentemente apresentando cardiomiopatia, se tornando a principal
causa de mortalidade na DMD (EAGLE e cols., 2002; GOMEZ-MERINO e cols., 2002;
JO e cols., 2016; SARNAT e cols., 2015).

Em termos de funcéo cardiaca, geralmente pacientes idosos sdo mais propensos
a terem piores resultados em tal avaliacdo. No entanto, no estudo realizado por Lee e
cols (2018), demonstrou que os pacientes com idade mais avang¢ada que utilizou a VNI
néao apresentaram funcéao inferior quando comparados com os mais jovens do mesmo
grupo. Além disso, o grupo que realizou o tratamento com VNI apresentou melhor
funcéo diastélica e sistélica do que o grupo controle, embora os pacientes atendidos
com a VNI fossem mais velhos. Os resultados apresentados por esse estudo, nao
foram compativeis com o consenso anterior de que pacientes idosos com DMD muitas
vezes apresentam mais disfungéo cardiaca do que os mais jovens (COX e cols., 1997).

Os testes de funcao pulmonar séo utilizados para avaliar a gravidade da fraqueza
muscular respiratéria em pacientes com DMD (TOUSSAINT e cols., 2007,). A VNI
geralmente é iniciada quando o paciente apresenta hipoventilagdo noturna, mesmo
na auséncia de sintomas (ABOUSSOUAN e cols., 2015). Mais estudos precisam ser
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realizados, afim de determinar se o inicio da VNI no estagio inicial da fraqueza muscular
respiratoria favorece o quadro ventilatorio desses pacientes (RAPHAEL e cols., 1994).

Declaragdes de consenso enfatizaram que a VNI pode e deve ser usada
continuamente e por longo prazo, como uma estratégia de evitar ao maximo
a tragueostomia (BIRNKRANT e cols., 2010; FINDER e cols., 2004; PANITCH
BIRNKRANT e cols., 2007).

Alguns estudos avaliaram a média de sobrevida dos pacientes diagnosticados
com DMD, os quais fizeram uso da VNI, Bach e cols (1993) apresentou uma média de
32,5 anos; Toussaint e cols (2006) relatou que 50% dos pacientes que utilizaram do
recurso apresentaram sobrevida até 31 anos, ja Kohler e cols (2009) observou que os
pacientes que iniciaram a VNI Noturna aproximadamente aos 19 anos, demonstraram
50% de sobrevida aos 35 anos. Nos estudos de Bach e Toussaint, a aplicacéo da
VNI durante o dia foi fornecida através de pecas bucais de 15 mm e foi utilizada a
tosse mecanicamente assistida. Em nenhum desses trés trabalhos a traqueostomia
foi evitada completamente pelos pacientes que realizaram a VNI continuamente
(ISHIKAWA e cols., 2011).

Foi sugerido através do estudo de Toussaint e cols (2008), que a recuperacao do
drive ventilatorio em pacientes com DMD pode estar correlacionado com os efeitos a
longo prazo da utilizagéo da VNI Noturna, deste modo, indicando um possivel aumento
da capacidade dos musculos respiratorios.

Santos e cols (2016) apresentaram uma hip6tese para explicar a relacéo da VNI
com a melhora do volume pulmonar, desse modo, demonstrando que a VNI pode
contribuir para preservar a complacéncia pulmonar e da parede toracica, retardando
assim, a perda do volume pulmonar associadas a fraqgueza muscular. O suporte
para essa hipétese € baseado em evidéncias anteriores de que melhorias no volume
pulmonar ocorreram com a utilizagcdo da VNI com pressao positiva intermitente. A
aplicacao de pressao positiva pode retardar o desenvolvimento do padréo respiratério
restritivo, deformidades da caixa toracica e fraqueza muscular respiratéria (MCKIM e
cols., 2012; STEHLING e cols., 2015).

Em um estudo conduzido em camundongos com DMD, em relacdo a funcéo
muscular respiratoria, sugere-se que o alongamento for¢gado das fibras do diafragma,
induzido pelo recolhimento elastico do térax, a medida que ocorre a contracdo do
diafragma, pode levar a lesao por contracdo excéntrica. A contracdo excéntrica pode
causar danos aos componentes contrateis e ao citoesqueleto das fibras musculares
(KILMER e cols., 2001). Pela auséncia da distrofina em pacientes com DMD, o limiar
de estresse mecanico pode ser reduzido e assim, a contragcdo excéntrica induziria a
leséo tecidual (PETROF e cols., 1993).

Devido a progressao natural da doenca, a musculatura respiratoria provoca déficits
que se apresentam de forma cronica, desta forma, os pacientes ndo sao capazes de
realizar a eliminacdo adequada do CO2, consequentemente, os individuos acometidos
pela doenca desenvolvem hipercapnia (ANON e cols., 1999). Asensacao de falta de ar
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€ resultado do esforgo crescente dos musculos respiratérios enfraquecidos pela busca
da manutencéo da normocapnia, procurando estabilizar os niveis ideais de PaCO2, os
pacientes podem acabar adotando um padréo de respiragcado que os colocam em alto
risco de fadiga muscular respiratéria (TOUSSAINT e cols., 2008).

51 CONCLUSAO

Com base na literatura, concluiu-se que o grupo que utilizou da VNI Noturna
apresentou maiores niveis de VC quando foram comparados com o grupo que utilizou
a VNI durante 24 horas. Desse modo, sugerindo um favorecimento da capacidade
respiratéria para ambos 0s grupos € com maior significancia para os pacientes do
grupo G1. Esses resultados podem estar correlacionados com uma maior oxigenagao
do tecido muscular cardiaco, favorecendo a elevacédo dos niveis de LVEF, gerando
assim um aumento do volume de sangue ejetado pelo ventriculo esquerdo. Dessa
forma, podemos sugerir que a intervencao da VNI possibilita um parecer favoravel em
relacdo ao quadro do paciente acometido pela DMD.
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